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На модели радиационной дислипопро- 
теинемии изучена сравнительная липо- 
тропная активность флакозида, тана- 
цехола и пробукола. Как показали иссле­
дования, наиболее активным антиок­
сидантом и корректором изменений в 
состоянии ЛТС и системы эстерифи- 
кации ХС в кровеносном русле экспери­
ментальных животных, характерных 
для транзиторной радиационной ДЛП, 
оказался флакозид. Наиболее ценными 
эффектами флакозида являются: спо­
собность увеличивать плазменный 
уровень ХС  ЛПВП, снижать содержа­
ние ХС в ЛПНП, частично нормализо- 
вывать активность ЛХАТ-реакции и 
оказывать антиоксидантное дейст­
вие. Препараты растительного проис­
хождения можно рассматривать в ка­
честве перспективных средств для 
фармакологической коррекции атеро- 
генных ДЛП  вторичного происхожде­
ния.
ВВЕДЕНИЕ
Проблема поиска новых эффектив­
ных и безопасных способов фармакологи­
ческой коррекции нарушений функции ли- 
пидтранспортной системы (ЛТС) крови по- 
прежнему остается актуальной. Особое 
значение при этом уделяется нарушениям 
вторичного происхождения, возникающим 
на фоне ряда заболеваний. Чаще всего они 
возникают при патологии печени (холеста- 
тический гепатит), почек (нефроз), щито­
видной железы (гипотиреоз), у лиц, стра­
дающих хроническим алкоголизмом, а 
также под влиянием радиоэкологических 
факторов. Реальность существования дан­
ных проблем, которые в медицинской ли­
тературе обозначаются как вторичные 
дислипопротеинемии (ДЛП), зарегистри­
рована в многочисленных эксперимен­
тальных и клинических наблюдениях [7, 
11]. Значительный интерес в качестве по­
тенциальных фармакологических коррек­
торов этих ДЛП представляют природные 
препараты. Некоторые из них (например, 
эссенциальные фосфолипиды, экстракт из 
гриба Coriolus hirsutus (кориолин), экс­
тракт из дрожжей Rhodoturula glutinis (ли- 
поглютин), экстракт флавоноидов из цвет­
ков люпина флавоноидный препарат из 
цветков люпина) обладают, как показали 
исследования [4, 5, 6, 12], рядом липо- 
тропных эффектов (гиполипидемическое и 
антиоксидантное действие), что позволяет, 
используя полученные данные, вести це­
ленаправленную разработку новых подхо­
дов для коррекции вторичных ДЛП.
Целью настоящей работы явилось 
изучение липотропных эффектов природ­
ных препаратов, изготовленных на основе 
рутеноидного гликозида из амурского бар­
хата и бархата Лаваля (флакозид) и экс­
тракта пижмы (танацехол) в сравнении с 
пробуколом (синтетическое гиполипиде­
мическое средство) на модели транзитор­
ной радиационной ДЛП, принятой в Ин­
ституте радиобиологии НАНБ и на кафед­
ре биохимии Витебского государственного 
медицинского университета в качестве 
экспериментальной модели для изучения 
гиполипидемической и антиоксидантной 
активности различных фармакологических 
средств.
МА ТЕРИАЛ И  МЕТОДЫ 
ИССЛЕДОВАНИЯ
Флакозид (феллавин) по химиче­
ской структуре (8-(3-метилбут-2-енил)-5,4- 
диокси-7-о-Р-глюкопиранозилфлавонол) 
близок к силимарину, представляет собой 
индивидуальный флавоноидный гликозид, 
получаемый из листьев бархата амурского 
и бархата Лаваля (Philodendron amurense et 
Laval Pupr.) семейства рутовых. Танацехол
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(танафлон) является очищенным сухим 
экстрактом из цветков пижмы обыкновен­
ной (Tanacetum vulgare L.) семейства аст­
ровых сложноцветных, содержащим фла- 
воноиды и фенилкарбоновые кислоты. 
Пробукол (фенбутол) по химической 
структуре является производным бутилфе- 
нола. Препараты для исследований были 
предоставлены лабораторией фармаколо­
гии (заведующий -  профессор Соколов
С.Я.) Всероссийского института лекар­
ственных и пряно-ароматических расте­
ний (ВИЛАР, Российская Федерация) и 
кафедрой клинической фармакологии 
Российского государственного медицин­
ского университета (заведующий -  член- 
корр. РАМН, профессор Белоусов Ю.Б.).
Эксперименты поставлены на бе­
лых беспородных крысах-самцах со 
средней массой 180-200 г, находившихся 
на стандартном рационе вивария. Препа­
раты использовались в виде взвеси- 
эмульсии в 1%-ном водном растворе же­
латины и вводились в желудок зондом 
один раз в сутки в течение 7 дней в перио­
де развития у животных радиационной 
транзиторной ДЛП (10-17 сутки после об- 
. лучения). Дозы препаратов составляли: 
флакозид -  100 мг/кг, танацехол -  50 мг/кг 
и пробукол -  200 мг/кг массы. Однократ­
ное внешнее гамма-облучение крыс про­
изводили на гамма-установке УГУ-420 
(СССР) с мощностью дозы 2,7 10"4 Гр/с и 
фокусном расстоянии 3 метра в дозе 1,0 Гр 
(Грэй). Всего было 5 групп животных: ин­
тактные крысы и крысы облученные в до­
зе 1,0 Гр, которым препарат не вводился, и 
три группы облученных крыс, которым 
производилось введение исследуемых 
препаратов в вышеуказанных дозах (коли­
чество животных в группах представлено 
в таблицах). Через 24 часа после послед­
него (седьмого) введения препаратов жи­
вотных забивали декапитацией и в сыво­
ротке крови, полученной из сосудов шеи, 
определяли основные показатели ЛТС: 
общие триглицериды (ммоль/л) с помо­
щью наборов фирмы «Лахема», содержа­
ние общего холестерина (ммоль/л) по 
Абелю, а также холестерин ЛПВП, 
ЛПОНП и ЛПНП (все в ммоль/л) по мето­
дам, рекомендованным НИИ профилакти­
ческой медицины АМН Российской Феде­
рации [2]. Индекс атерогенности рассчи­
тывали по А.Н.Климову: (общий холесте­
рин -  холестерин ЛПВП): холестерин 
ЛПВП. Содержание белков в основных 
классах липопротеинов оценивали спек­
трофотометрически, а содержание липи­
дов -  с помощью наборов фирмы “Лахе­
ма” [10]. Оба показателя выражали в г/л. 
Для выделения эфиров холестерина ис­
пользовали осаждение свободного хо­
лестерина дигитонином [3]. Содержа­
ние свободного холестерина (СХС) оп­
ределяли ферментативным методом с 
помощью наборов Фирмы Вако (Япо­
ния). Определение скорости эстерифи- 
кации свободного холестерина в сыво­
ротке крови, катализируемой лецитин- 
холестерол-ацетилтрансферазой 
(ЛХАТ), проводили по методам Stokke, 
Norum [14] и Dobiasova [13].. Содержа­
ние диеновых конъюгатов (мкмоль/мг ли­
пидов), ТБК-позитивных веществ или ма­
лонового диальдегида (мкмоль/л, 
мкмоль/мг липидов) определяли по мето­
дикам В.Б.Гаврилова и соавт. и 
Л.И.Андреевой и соавт. [8, 1]. Антиокис- 
лительную активность сыворотки крови 
(%) оценивали по степени накопления 
малонового диальдегида в суспензии жел­
точных липопротеинов (СЖЛ) [9]. Стати­
стическая обработка результатов произво­
дилась после анализа вариационных рядов 
на нормальность распределения с исполь­
зованием критерия Стыодента на персо­
нальном компьютере ЮМ (статграф). В 
таблицах приводятся величины: среднее 
значение + сигма.
РЕЗУЛЬТАТЫ
Проведенные опыты показали, что 
7-дневное применение исследуемых пре­
паратов в период развития транзиторной 
радиационной ДЛП (10-17 сутки после 
гамма-облучения), оказало определенное 
влияние на функциональное состояние 
ЛТС, системы эстерификации холестерина 
(ХС) крови и на показатели, характери­
зующие ее антиокислительный потенциал 
(см. таблицы 1-4).
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Ф лакозид. Под влиянием данного 
препарата наблюдалось значительное (в 
2 раза) возрастание содержания ХС 
ЛПВП (уровень данного показателя был 
даже выше значений интактных живот­
ных). К сожалению, при этом отмечалось 
увеличение уровня ХС в ЛПОНП и ОТГ 
(также примерно в 2 раза). Однако, наря­
ду с этим имело место снижение содер­
жания ХС ЛПНП (на 78%) и нормализа­
ция индекса атерогенности (ИА).
В крови животных, получавших 
флакозид, наблюдалась нормализация 
содержания белков в ЛПВП и значения 
белково-липидного коэффициента (БЛК) 
этой фракции липопротеинов. Во фрак­
ции апо-В-содержащих липопротеинов 
отмечено снижение уровня белков и ве­
личины БЛК.
Под влиянием флакозида наблю­
далось снижение (до уровня интактных 
крыс) содержания СХС и нормализация 
фракционной и молярной активности 
ЛХАТ. При этом фракционная актив­
ность ЛХАТ под влиянием флакозида 
возрастала, но не достигала контрольных 
значений, а молярная -  возрастала до 
уровня нормы.
Интересны изменения в содержа­
нии первичных (диеновые конъюгаты - 
ДК) и вторичных (малоновый диальде­
гид - МДА) продуктов перекисного 
окисления липидов (ПОЛ), а также уров­
ня антиокислительной активности (АОА) 
сыворотки крови на фоне действия фла­
козида: здесь отчетливо наблюдалась 
способность препарата оказывать анти­
оксидантный эффект в отношении пер­
вичных и вторичных продуктов ПОЛ, 




ных опытов свидетельствуют о том, что 
данный препарат не оказывал влияния на 
содержание ОХС, ХС ЛПВП, ХС 
ЛПОНП, ХС ЛПНП, ОТГ и на величину 
ИА. Величины данных показателей оста­
вались примерно такими же, как и у об­
лученных животных, на данный период 
после радиационного воздействия (17 
сутки).
Под влиянием танацехола отмече­
ны и изменения в составе основных 
классов липопротеинов. Так, препарат 
способствовал увеличению (тенденция) 
уровня белков (в 1,62 раза), снижению -  
липидов (на 82,6%) и значительному 
возрастанию БЛК в этой же фракции ли­
попротеинов.
Под влиянием 7-суточного приме­
нения танацехола были отмечены и из­
менения показателей системы эстерифи- 
кации ХС крови: тенденция к снижению 
уровня СХС, в сравнении с облученными 
крысами, а также значительное (в 5 раз) 
возрастание фракционной и молярной 
активности ЛХАТ.
Результаты влияния танацехола на 
показатели ПОЛ и АОА сыворотки кро­
ви лучше интерпретировать в сравнении 
с таковыми у флакозида. Применение 
танацехола привело к снижению уровня 
ДК и, наоборот, к повышению содержа­
ния МДА, а накопление МДА в СЖЛ на 
этом фоне было менее активным.
П робукол. По влиянию на содер­
жание липидов в сыворотке крови и ве­
личину ИА пробукол ни чем не отличал­
ся от танацехола.
Изменения в составе основных 
классов липопротеинов под влиянием 
пробу кол а заключались в следующем: 
препарат приводил к увеличению содер­
жания белков и снижению уровня липи­
дов в ЛПВП (БЛК возрастал в 4 раза и 
был выше значений нормы (интактные 
крысы) в 3 раза). В этих условиях значи­
тельно возросло содержание липидов в 
апо-В-фракции липопротеинов, что при­
вело к снижению значения БЛК более 
чем в 2 раза.
Весьма интересны результаты, от­
ражающие изменение показателей сис­
темы эстерификации ХС в сыворотке 
крови под влиянием пробукола после об­
лучения: препарат приводил к нормали­
зации уровня СХС, однако значительно 
усугублял активность ЛХАТ (даже в 
сравнении с интактными животными).
Изменения показателей ПОЛ и 
АОА сыворотки крови под влиянием 
пробукола заключались лишь в неболь­
шом (в сравнении с другими препарата­
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ми), но достоверном снижении процента 
накопления МДА в СЖЛ.
Т.о., изучение липотропных 
свойств флакозида, танацехола и пробу- 
кола, проведенное на модели транзитор- 
ной радиационной ДЛП в эксперимен­
тальных условиях на животных, показа­
ло следующее.
Наиболее активным фармакологи­
ческим корректором по отношению к 
изменениям в содержании липидов сы­
воротки крови, характерным для транзи- 
торной радиационной ДЛП, явился фла- 
козид (увеличение уровня ХС ЛПВП, 
снижение содержания ХС ЛПНП и вели­
чины ИА), за исключением его нежела­
тельного влияния на содержание ХС 
ЛПОНП и ОТГ. Остальные препараты 
были инертны в отношении указанных 
показателей.
Флакозид также более благопри­
ятно влиял и на белково-липидный со­
став основных классов липопротеинов: в 
основном наблюдалось нормализующее 
влияние на указанные показатели (харак­
терное для интактных животных).
Все препараты приводили к нор­
мализации уровня СХС, однако на ак­
тивность ЛХАТ они влияли не однознач­
но. Наиболее благоприятное (нормали­
зующее) влияние на активность ЛХАТ 
оказал флакозид, хотя на уровень ее 
фракционной активности он оказал не­
достаточное активизирующее влияние. 
Танацехол, напротив, оказался сильным 
стимулятором активности данного фер­
мента в этих условиях: молярная актив­
ность ЛХАТ при этом превысила уро­
вень интактных животных почти в 2 
раза. Пробукол же выступил в роли ин­
гибитора холестерин-эстерифицирующей 
системы крови.
И, наконец, флакозид, в сравнении 
с танацехолом и пробуколом, проявил в 
достаточной степени выраженные свой­
ства как антиоксиданта.
ВЫВОДЫ
1). Липотропные эффекты препа­
ратов природного происхождения (фла­
козид, танацехол) в сравнении с таковы­
ми у пробукола являются более благо­
приятными.
2) . Из исследованных препаратов, 
наиболее активным антиоксидантом и 
корректором изменений в состоянии 
ЛТС и системы эстерификации ХС в 
кровеносном русле экспериментальных 
животных, характерным для транзитор- 
ной радиационной ДЛП, оказался флако­
зид.
3) . Наиболее ценными эффектами 
флакозида следует считать его способ­
ность увеличивать плазменный уровень 
ХС ЛПВП, снижать содержание ХС 
ЛПНП, частично нормализовывать ак­
тивность ЛХАТ-реакции и антиокси­
дантная активность.
4) . Флакозид, а также и танацехол, 
можно рассматривать в качестве пер­
спективных средств для фармакологиче­
ской коррекции атерогенных ДЛП, что и 
предполагает их дальнейшее изучение в 
экспериментальных и клинических усло­
виях.
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